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ICERIK
Disuk doz radyasyon nedir? Kanser hastaligi riskleri nasil saptanir ?
Risklerin saptanmasinda ki belirsizlikler
Disuk doz radyasyonun saglik etkilerinin arastirilmasinda yeni bulgular

Radyasyondan korunmada yeni bir felsefe

Yeni ICRP onerilerinin tanitilmasi



RADYASYONUN KANSER RISKININ SAPTANMASI

* Fiziksel ve biyofiziksel etkilesmeler
* In-vitro deneyler
 Hayvan deneyleri

* Epidemiyolojik calismalar



FARKLI RADYASYON DOZLARINDA KANSER RISKLERI
(Isinlanmis Japon toplumu epidemiyolojik calismasi)
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kisi icin ilave kanser riskinin radyasyona bagli artisi



DUSUK SIDDETTE IYONLASTIRICI RADYASYON
DOZ - YANITI ???
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DOZ YANITININ CINSIYET VE KANSER TURUNE GORE DEGISIMI

LSS Solid Cancer Incidence: Dose Response

* Dose response differs by
sex

= Upward curving for men
= Linear for women

= Not due to sex-specific or
smoking related cases
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= Sites with most impact on
male curvature are :

T T T
8 10

Weighted colon dose (Gy} ' E " | . Es_ophag_us, non-melanﬂma
skin, brain, bone/connective

tissue, and thyroid (Cologne
etal 2019)




DUSUK SIDDETTE IYONLASTIRICI RADYASYON

Nicin Onemlidir ?

* Dogal radyasyon isinlamalari
* Maeslekiisinlamalar

* Tanisal medikal incelemelerdeki isinlamalar



DUSUK SIDDETTE IYONLASTIRICI RADYASYON

SAGLIK ETKISINDEKI BELIRSIZLIKLER

Doz — yanit (risk) davranisi nasildir ?
Dlsuk siddette radyasyonun doz araligi nedir ?

Dlsuk siddette radyasyon icin saglig! tehdit eden
risk faktorleri nasil saptanir ?



DUSUK SIDDETTE IYONLASTIRICI RADYASYON
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DUSUK SIDDETTE IYONLASTIRICI RADYASYON

Etki

Disuk siddette
Radyasyon
(Stokastik Etkiler)

Yuksek siddette
Radyasyon
(Doku reaksiyonlari)

> Radyasyon

plelp) Dozu 10



DUSUK SIDDETTE IYONLASTIRICI RADYASYON
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RISKLERIN EKSTRAPOLASYONUNDA SORUNLAR

Yuksek siddette ' Dusuk siddette kronik veya
akut isinlamalar zamana yayillmis 1sinlamalar

DREF
LDEF

DDREF

DREF : Dose Rate Effectiveness Factor
LDEF : Low Dose Effectiveness Factor

DDREF : Dose Dose Rate Effectiveness Factor



RISKLERIN EKSTRAPOLASYONUNDA SORUNLAR

in-vitro sonuclar (molekiiler ve hiicresel calismalar : DREF : 4
Hayvan deneyleri : LDEF:0.9—-1.1, DREF:2.1 — 2.6
Epidemoloji calismalarinin meta analiz sonuclari: 0.9 - 2.3

Atom bombasi mortalite sonuclari : LDEF : 1.2

ICRP Task Group TG91 “Radiation Risk Inference at Low-dose and Low-dose Rate Exposure for
Radiological Protection Purposes: Use of Dose and Dose Rate Effectiveness Factors 2016
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RISKLERIN EKSTRAPOLASYONUNDA SORUNLAR

UNSCEAR 1977 : Reduction Factor : 2 - 20

NCRP 1980: DREF:2-10
UNSCEAR 1988 : Reduction Factor: 2 - 10

ICRP 1991: DDREF: 2 (< 200 mGy, 6 mGy/h)
UNSCEAR 1993 :DDREF : 2
UNSCEAR 2006 :LDEF : 2

BEIR VII 2016: DDREF : 1.5

The French Academy suggested that at low doses and low dose rates
the dose-rate effectiveness factor may be very high or even protective

German Commission on Radiological Protection (SSK, 2014): DDREF : 1



RISKLERIN EKSTRAPOLASYONUNDA SORUNLAR




ICRP YANITI

Distk siddet radyasyon doz ve doz hizi araligi < 100 mGy ve < 5 mGy/Saat
(Akut, Gama ve X-isinlariicin doku ve organlarda sogurulan dozlar)

Doz — yanit davranisi lineerdir

Risklerin ekstrapolasyonunda DDREF = 2 faktoru kullanihr
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DUSUK DOZ VE DOZ HIZLARINDA RADYASYONUN NEDEN OLDUGU
SAGLIK ETKILERININ
ARASTIRILMASINDA YENi BULGULAR:

* Dusuk dozlarda yapilan yeni epidemiyolojik calismalar
* Hicre ve Molekul Biyolojisinden elde edilen bulgular

* Yeni dozimetrik (Biyobelirtecler) teknikler
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100 mGy’DEN DUSUK DOZLARDA KANSER RiSKLERI

Cevresel i1sinlamalar : 8 Calisma (Dogal background ve radyoaktif bulasikliga
bagl isinlamalara maruz kalanlar)

Medikal Isinlamalar : 4 Calisma (Cocuklarin Bilgisayarli Tomografi incelemeleri ve tiroit
Isinlanmalari, yetiskinlerin kardiyak incelemeleri)

Mesleki isinlamalar : 14 Calisma (Nikleer, Medikal sahalarda meslekleri geregi isinlananlar)

Toplam 26 calisma
91 00 kati organ, 13 000 [6semi kanseri

Epidemiological Studies of Low-Dose lonizing Radiation and Cancer: Rationale and Framework for the Monograph and

Overview of Eligible Studies. (NATIONAL CANCER INSTITUTE — NCI — EPIDEMiYOLOJi CALISMASI Amy Berrington de Gonzalez, J Natl 18
Cancer Inst Monogr. 2020 July 01; 2020(56): 97-113. =



SONUCLAR

Meta Analiz

ERR/100 mGy (%95 GA)
Kati organ kanserleri icin 16/22 pozitif
Losemi icin 17/20 pozitif

: NC.I . Atom Bombasi
Epidemiyoloji Isinlananlari!
Kati Organ|ar 0.029 (0.011—0.047) 0.027
Yetiskinler 0.16 (0.07 — 0.25) 0.08 (0.003-0.19)

Losemi
Cocuklar 2.84 (0.37 - 5.32)

1: Atom bombasindan 5 mGy — 100 mGy arasinda doz alan 29 676 kisi
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DOZ — YANIT DAVRANISI

Lineer doz yanitinin desteklenme oranlari

5 studies strong support (20.8 %)

6 studies moderate support (25 %)

9 studies weak —to-moderate support (37.5 %)
5 no support (20.8%)

4 studies as inconclusive

NCRP Commentary No. 27: Implications of Recent Epidemiologic Studies for the
Linear-Nonthreshold Model and Radiation Protection (2018)



RADYASYON BIYOLOJISINDE
YENI YAKLASIMLAR



YENI| PARADIGMA

Klasik Teori (Lineer Esiksiz Teori)

Tek hedefe bagli etkiler

Biyolojik yanit molekul ve hicre seviyesinde
Doz yaniti lineer

Radiation
fields

Yeni Teori (Sistem Yaniti)

Hedef disi etkiler

Biyolojik yanitin bircok hticreye yayilmasi
Yanit lineer degil

OLD DATA—NEW CONCEPTS: INTEGRATING “INDIRECT EFFECTS” INTO RADIATION PROTECTION
Carmel Mothersill and Colin Seymour. 2018 Health Physics Society

A Source of radiation
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HUCRELER ARASI SINYALLESME

Hicrelerin kimyasal sinyal iletmesi

Cozulebilir maddeler ile(sitokin, hormonlar, nérotasiyicilar) ve
Hiicreler arasi tastyicilar (exosome molekiilleri)

Sinyal Ureten

Hucre
Exosome

molekileri

Hiicreler arasi kanallar ile (gap junctions)

Sinyal Ureten O Hedef

Hicre Hicre

Radiation Protection Dosimetry (2019), Vol. 183, No. 1-2, pp. 136-141 d0i:10.1093/rpd/ncy271
BIOPHOTONS IN RADIOBIOLOGY: INHIBITORS, COMMUNICATORS AND REACTORS
Carmel Mothersill
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HEDEF DISI ETKILER

B

Normal hiicreler

Genomik

_ Bystander etkiler
etkiler

Isinlanmis Isinlanmamis komsu
hiicreler E ~> . hicrelerin etkilenmesi

Isinlanmis veya Bystander

Isinlanmamis sonraki , hucreler
Hiicre nesillerinin Yararl etkiler:
etkilenmesi Adaptif yanitlar
Apoptoz

Kromozom
aberasyonlari

Mikronukleus

Mutasyon




RADYASYONUN GENETIK — EPIGENETIK ETKILERI

Genetik : : Epigenetik T\—J '
¥
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DNA hasari Dolayh Histon

modifikasyonu

e

DNA hipo-hiper metilleme
Histon modifikasyonu, miRNA ekspresyonu

utasyon,
Kromozom
berasyonu

Gen baskilanmasi
Genomik kararsizlik

drdnlerinin
bozulmasi

Mauro Belli Int.J. Mol. Sci. 2020, 21, 5993
lonizing Radiation-Induced Epigenetic Modifications and Their Relevance to Radiation Protection




IYONLASTIRICI RADYASYONUN AYIRICI KANSER TANISI !!

Radyasyon dozu,

o : Enerjisi, turu : -
Dogal Metabolik J Kimyasal, Fiziksel

Stres %] @ [f Ve Cevresel etkiler

Oksidatif hasar
DNA, RNA ve protein
bozukluklari

Hasarinin hicre
disina iletilmesi
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Kanser
ve diger
hastaliklar

Kronik inflamasyon
(iltihaplanma)
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DUSUK SIDDETTE RADYASYONUN YARARLI ETKILERI:

* DNA tamir enzimlerinin Gretim hizlarini arttirmasi

* Bagisiklik sistemini kuvvetlendirmesi

* Asietkisi (Adaptive response)

e Tamir edilmemis hasarli hiicrelerin kendilerini yok etme hizlarini arttirmasi (Apoptoz)
* DNA hasarinin 6nemli nedeni olan ROS hiicrelerinin temizlemesi (Scavenging)

e Hicre —dongl- zamanini uzatmasi

e Evrimsel bagisikhk

27
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DOZ — YANIT EGRISI NASIL ETKILENIR?
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* Hedef disi etkiler

* Genetik

* Epigenetik

* Historik doz (gecmisteki isinlamalar)
* Bireysel radyasyon hassasiyeti

Hiper radyasyon hassasiyeti
Yuksek radyasyon direnci



GELECEGE YONELiIK DUZENLEMELER



ICRP PROJELERI

A
b«
Some Complete & Underway Building Blocks™ -

*» Effect & Risk * Dose
Publication 148 wg, for Ref Animals & Plants Publication 147 Dose Quantities in RP
Publication 118 Tissue Reactions Dose Coefficients Publications
TG 64 Cancer Risk from Alpha Emitters TG 99 Reference Animals and Plants Monographs
TG 91 Low-dose and Low-dose Rate Risk TG 103 Mesh-type Reference Phantoms
TG 102 Detriment Calculation Methodology TG 118 RBE, Q, and wg

TG 111 Individual Response to Radiation

TG 119 Diseases of the Circulatory System * Concepts / Scope / Structure / Application
Publication 126 Radon

Publication 124 Environment

TG 105 Environment

TG 110 Veterinary Practice

TG 115 Astronauts

* Ethics
Publication 138 Ethics in RP
TG 109 Ethics in RP for Medicine
TG 114 Reasonableness and Tolerability

Areas of research to support the system of radiological protection
D. Laurier:Radiation and Environmental Biophysics (2021) 60:519-530

Keeping the ICRP recommendations fit for purpose
C Clementi J. Radiol. Prot. 41 (2021) 1390—1409



RADYASYONDAN KORUNMADA OPTIMIZASYON

As Low As Reasonably Achievable

NI w e

Makuliyet Tolerans

\/ \

* Hedefe ulasacak ve celiski tasimayacak kararlarin
rasyonel, tarafsiz ve bilgilendirici sekilde alinmasi

e Risklerin tolerasyonu

32
Task Group 114 Reasonableness and Tolerability in the System of Radiological Protection



RADYASYONDAN KORUNMADA OPTIMIZASYON

Risk Kriterlerinin genisletilmesi

Tolere edilebilecek risk araliginin ve kabul edilemeyecek risk seviyelerinin sinirlari

Kisisel risklerin yaninda topluma uygulanacak riskler, gelecek nesillerin riskleri
Risklerin dikkate alinacagi stireler (aylik, yillik, murboyu)

Medikal 1sinlamalarda dikkate alinacak riskler

Cevrenin korunmasi icin risk kavramlarinin tanimlanmasi
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KANSER RISK FAKTORLERININ YENIDEN DUZENLENMESI

Doz yanit davranisinin modifikasyonu (dusuk doz distik doz hizi)

Genetik ve yasam standartlarina bagli risklerin incelenmesi

Risklerin her bir kanser turtne spesifik ve cinsiyet ile 1sinlama yaslarina
gore saptanmasi
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DIGER KANSEROJEN FAKTORLER

Radyasyonun farkli cevresel ve kimyasal kaynakli kanserojenlerle birlesik
etkisinin arastirilmasi.

<

Dogal nedenlere bagli kanser oranlari farkli olan populasyonlar arasi
risk faktorlerinin transferi
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BIREYLERIN TUM ISINLAMALARA KARSI KORUNMASI

MEVCUT DURUM

Doz limitleri Mesleki
Planlanmis Isinlamalar Ve Ve
Kisitlamalari Toplum Isinlamalari

Acil ve mevcut

Rehber seviyeler
Durum isinlamalari

ONERILEN DEGISIKLIK

Doz limitleri Tum bireyleri
Tum Isinlamalar Doz kisitlamalari Radyasyondan
Referans seviyeler korunmasi

36 36



RADYASYONUN SAGLIK ETKILERININ SINIFLANDIRILMASININ
YENIDEN IRDELENMESI

Stokastik Etkiler

Isinlanan tim organ ve dokularda sogurulan dozlarin hedef ve hedef olmayan
Organlar i¢in ayri ayri belirlenmesi

Organ ve dokularin homojen olmayan yapilarinin dikkate alinmasi

Doku Reaksiyonlari

Doku yanitlarinin kisilere gore degisimi
Etkilerin kategorizasyonlari

Ciddi etkiler - diger doku reaksiyonlari

Kisa — uzun donem etkiler 37
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BAZI DOZ BIRIMLERININ YENIDEN DUZENLENMESI

Stokastik etkiler ve doku reaksiyonlarina karsi radyasyon korunmasinda kullanilan
Doz birimlerinde es deger doz (Sievert) yerine sogurulan doz (Gray) kullaniimasi.

Esdeger dozun sadece etkin doz hesaplanmasinda yer almasi

Bazi medikal uygulamalar icin uygun dozimetrik birimlerin tanimlanmasi

Organ fonksiyonu zarar gormus hastalar

Organ ablasyonu olan hastalar

ICRP 147 38
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DUSUK SIDDETTE RADYASYONUN SAGLIK HASARININ
(RADIATION DETRIMENT —RD)
YENIDEN BELIRLENMESI

RD |:> Tim kanserler icin toplam risk =+ Agirlik Faktorleri

/| \

Oliimcuil risk Yasam kalitesi

Kaybedilecek yasam yillari

Halen sadece cinsiyet farkina gére verilen RD faktorlerinin:

Her cinsiyet ve isinlama yaslariicin

Her organ/doku ve kanser tiri icin genisletilmesi

Dolasim sistemi hastaliklarinin etkisinin ilave edilmesi
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ETKIN DOZUN DAHA SOMUT TANIMLANMASI

Radyasyon agirlik faktorlerinin yeniden dizenlenmesi

Disik enerjili fotonlarin, Beta ve Alfa parcaciklarin etkilerinin icerilmesi
Co-57 gama radyasyonuna gore birim Gray basina 2 -3 kat daha fazla

Doku Agirlik faktorlerinin radyasyon detriment faktorlerini icerecek
sekilde tanimlanmasi

Etkin dozun hasta 1sinlamalari icin kullaniimasi

Etkin dozun farkli insan boyutlarina uygulanacak sekilde icin yeniden
tanimlanmasinda, detrimentin yasa bagl degisiminin de dikkate alinmasi

40



TESEKKURLER

doganbor@gmail.com


http://www.doganbor.com/
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